Demarche diagnostique 
devant une insuffisance renale 
chronique debutante 


En raison de leur caractere 
souvent asymptomatique, 
les nephropathies doivent faire 
I’objet d’un depistage systematique 
en particulier dans tous 
les sous-groupes bien identifies 
de patients a risque eleve 
d’atteinte renale 
(sujets hypertendus, 
ou diabetiques, ou ages). 

Un seuil de creatinine 
plasmatique a 1 50 pmol/L 
permet le diagnostic 
d’insuffisance renale 
avec une specificite absolue 
(100 % des individus 
ont une filtration glomerulaire 
inferieure a 80 mL/min) 
mais ce seuil est trop tardif 
chez la plupart des malades, 
certains ayant deja 
une reduction importante 
de la fonction renale. 

La creatinine « corrigee » 
ou calcul de la clairance 
de la creatinine par la formule 
de Cockcroft permet 
une estimation plus fiable 
de la filtration glomerulaire. 
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L ? insuffisance renale chronique peut 
etre definie comme la reduction 
permanente des capacites d’epuration 
du rein en rapport avec une destruction 
irreversible d’une partie du parenchyme 
renal. L’ evolution est tres variable 
selon la nature de la nephropathie, 
mais aussi pour une maladie renale 
donnee entre les individus affectes. 
Dans cet article nous nous limiterons 
a la decouverte d’une insuffisance 
renale chronique debutante (creatinine 
plasmatique a 150 pmol/L). 

Circonstances 
de decouverte 

En dehors de quelques complications 
bruyantes souvent trompeuses (syn- 
drome cedemateux ou elevation ten- 
sionnelle aigue orientant souvent le 
malade vers le cardiologue), l’insuffi- 
sance renale chronique se manifeste 
par peu de symptomes cliniques. Cela 
est particulierement vrai pour 1’ insuf- 
fisance renale debutante, et le carac- 
tere asymptomatique de celle-ci, son 
caractere indolent, sont volontiers 
consideres comme synonyme de « peu 
grave », a la fois par les malades et les 
praticiens. C’est pourtant a ce stade 
debutant que les possibilites therapeu- 
tiques sont les plus nombreuses et les 


plus efficaces pour influer sur le cours 
evolutif de la nephropathie. 

En raison de leur caractere volontiers 
asymptomatique, les nephropathies 
doivent faire l’objet d’un depistage 
systematique en particulier dans tous 
les sous-groupes de patients a risque 
eleve d’atteinte renale. 

Ces sous-groupes a risque de nephro- 
pathie sont maintenant bien identifies 
et il existe un ensemble de recomman- 
dations developpees par l'ANAES et 
les differentes societes savantes, pour 
depister une atteinte renale et sa pro- 
gression chez les sujets hypertendus, 
chez les sujets diabetiques, chez les 
sujets ages (tableau I). On peut consi- 
derer que l’application stride de ces 
recommandations permettrait de 
depister correctement et precocement 
plus de 75 % des nephropathies. 
Enfin les examens de depistage 
devraient egalement etre realises dans 
toute circonstance orientant vers une 
atteinte renale (par exemple la pre- 
sence de signes urologiques ou d’une 
lithiase, des antecedents personnels ou 
familiaux de nephropathie) ou com- 
portant un risque d’atteinte renale : 
grossesse, risque nephrotoxique (anti- 
inflammatoires, aminosides, chimio- 
therapies ou antiviraux) et maladies 
inflammatoires chroniques. 

II est important de souligner que le 
depistage d’une affection renale repose 
sur des examens tres simples et peu 
couteux qui sont : 

- la mesure de la pression arterielle ; 

- la recherche d’une proteinurie par la 
bandelette ; 

- la recherche d’une micro-albuminu- 
rie chez le patient diabetique une fois 
par an (l’examen de depistage pro- 
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Tableau I 

Principales circonstances du depistage des maladies renales : 
les recommandations AN AES 


Chez qui ? 

Comment ? 

Quand ? 

Source 

Hypertension arterielle 

Per, COcr, PU (bandelette) 

avant le debut du traitement 
puis 1 fois par an 

ANAES 1998 

Diabete de type 1 

Per, COcr, PU (bandelette), 
microalbuminurie (rapport 
alb/creat sur spot) 

1 fois par an a partir de la 

5 toe annee de traitement 
par insuline 

ANAES 1999 

Diabete de type 2 

Per, COcr, PU (bandelette), 
microalbuminurie (rapport 
alb/creat sur spot) 

au moment du diagnostic 
puis 1 fois par an 

ANAES 1999 

Traitement par AINS 
apres 70 ans 

Per, COcr 

avant le debut du traitement 
puis 1 fois par an 

ANDEM 1995 

Traitement 
plurimedicamenteux 
(2 ou plus) apres 70 ans 

Per, COcr 

avant le debut du traitement 
puis 1 fois par an 

ANDEM 1996 

Examen par produit 
de contraste iode 

Per, COcr 

avant l’examen 

ANDEM 1996 

Traitement par lithium 

Per 

« regulierement » 

(= au moins 1 fois par an ou 
en cas de lithemie excessive) 

ANDEM 1996 


Per : creatinine plasmatique ; COcr : clairance calculee selon Cockcroft ; PU : proteinurie; AINS : anti-inflammatoires non stero'idiens. 


pose par l’ensemble des societes 
savantes est la realisation d’un rap- 
port albumine/ creatinine urinaire sur 
un echantillon d' urines au hasard) ; 
- la determination de la creatinine 
plasmatique et le calcul ou l’estima- 
tion de la clairance de la creatinine. 
Le dosage isole de l’uree sanguine n’a 
aucun interet pour le depistage d’une 
atteinte renale et il doit etre remplace 
systematiquement par celui de la crea- 
tinine plasmatique. 

L’ interpretation de la creatinine plas- 
matique reste un point important du 
depistage car 1’ augmentation de la 
creatinine plasmatique n’est qu’un 
signe indirect, done peu sensible et tardif 
pour depister une alteration debutante 
de la fonction renale. 

En raison de la relation exponentielle 
liant la creatinine plasmatique et le 
debit de filtration glomerulaire (fig. 1), 
une reduction de la filtration glomeru- 
laire importante peut correspondre a 
une augmentation tres minime de la 
creatinine plasmatique, tres inferieure 
a la reproductibilite du dosage dans de 
nombreux laboratoires. 

Par ailleurs, au cours de toutes les 
maladies renales chroniques, les structures 
renales restant fonctionnelles s’adaptent 
(hyperfonction) si bien que la filtration 


glomerulaire ne baisse pas immediate- 
ment meme lorsqu’une fraction impor- 
tante du rein est detruite (fig. 2). 

En pratique, une creatinine plasma- 
tique superieure ou egale a 150 pmol/L 
traduit de fagon certaine et dans les 
2 sexes une reduction significative de 
la filtration glomerulaire < 80 mL/min 
(specificite de 100 %). Un tel seuil est 
cependant trop tardif pour depister pre- 
cocement l’insuffisance renale car a 
cette valeur un grand nombre d’individus 
ont deja une diminution de plus de 50 % 
du debit de filtration glomerulaire. 
Pour sensibiliser revaluation de la 
fonction renale a partir de la creatinine 
plasmatique, il est preferable de recourir 
a la clairance calculee ou, mieux encore, 
pour eviter les erreurs liees au recueil 
urinaire, a l’estimation de la filtration 
glomerulaire par des formules comme 
la formule de Cockcroft et Gault, 
l’abreviation proposee etant COcr 
(v. encadre ). 

Diagnostic etiologique 

Le diagnostic etiologique de Pinsuffi- 
sance renale et de la nephropathie est 
justifie par l’interet d’un traitement 
specifique lorsque celui-ci est possible. 
Le diagnostic etiologique de la 


nephropathie et le recours judicieux 
aux examens complementaires per- 
mettant de le confirmer sont grande- 
ment facilites par l’analyse d’une part, 
de la semiologie de la maladie renale 
et, d’ autre part, par les circonstances 
de survenue qui ont souvent une 
grande valeur d’orientation. 

Semiologie 

L’analyse semiologique de la nephro- 
pathie permet de distinguer de fa§on 
tres schematique plusieurs syndromes 
typiques regroupant certains elements 
semiologiques plus ou moins specifiques. 
On distingue ainsi les syndromes de 
nephropathie vasculaire, de nephro- 
pathie glomerulaire et de nephropathie 
interstitielle. 

Le syndrome de nephropathie vascu- 
laire est caracterise par une hypertension 
arterielle au l er plan, un syndrome 
urinaire pauvre ou absent et une insuf- 
fisance renale souvent severe et rapi- 
dement progressive. Le diagnostic de ces 
nephropathies vasculaires repose 
essentiellement sur l’imagerie arterielle 
et parfois la biopsie renale. 

Le syndrome de nephropathie glome- 
rulaire est plus variable dans sa presen- 
tation. La proteinurie est generalement 
au l er plan, constitute principalement 


LA REVUE DU PRATICIEN 2001. 51 


FORMES DEBUTANTES 



d’albumine, les oedemes sont possibles 
en fonction de 1’ importance de la pro- 
teinurie (syndrome nephrotique). L’ hy- 
pertension arterielle est frequente. 
L’insuffisance renale est egalement 
frequente mais sa progression est 
variable selon la nature de l’atteinte 
glomerulaire. Le diagnostic repose 
quasi exclusivement sur l’analyse 
histologique du tissu renal obtenu par 
biopsie renale percutanee. 

Le syndrome de nephropathie intersti- 
tielle est caracterise par une presenta- 
tion plus insidieuse avec un syndrome 
urinaire modere parfois limite a une 
leucocyturie. L’ hypertension arterielle 
y est moins frequente qu’au cours des 
syndromes glomerulaires ou vasculaires. 
L’hypertension est generalement 
tardive et concomitante d’une insuffi- 
sance renale avancee. L’ evolution est 
lente, sur plusieurs annees ou dizaines 
d’annees. Le diagnostic repose souvent 
sur l’imagerie renale et dans certains 
cas sur la biopsie renale. Les atteintes 
kystiques du rein evoluant vers l’in- 
suffisance renale sont souvent ratta- 
chees aux nephropathies interstitielles, 
en raison des lesions interstitielles peri- 
kystiques frequemment associees. 

Contexte de survenue 

Le 2 e element a prendre en compte est 
le contexte de survenue de l’atteinte 
renale. On peut schematiquement dis- 
tinguer 4 principaux cas de figure : 
l'adulte jeune, le sujet age, le sujet 
artherosclereux et le patient diabe- 
tique. 

Chez l’adulte jeune, il faut evoquer de 
principe les uropathies malformatives 
et les nephropathies hereditaires. 

Les uropathies malformatives, avec ou 
sans obstacle, avec ou sans infection 
urinaire, donnent plutot un tableau de 
nephropathie interstitielle. Le diagnostic 
repose habituellement sur 1’imagerie 
renale : urographie intraveineuse, scanner, 
voire dans certains cas des examens 
plus specifiques. 

La nephropathie de reflux complique un 
reflux vesico-ureteral, souvent bilateral 
et de haut grade, volontiers revele dans 
l’enfance par des episodes multiples de 
pyelonephrite aigue et confirme par la 
cystographie retrograde. L’insuffisance 
renale est habituellement precedee par 
une proteinurie et une hypertension 
arterielle. 


Parmi les nephropathies hereditaires, 
les maladies kystiques des reins sont 
les plus frequentes notamment la poly- 
kystose autosomique dominante dont 
le diagnostic pose generalement peu de 
problemes lorsqu’il existe une notion 
familiale et des kystes multiples bila- 
teraux. D’autres formes hereditaires de 
nephropathie sont evoquees selon 
l’histoire familiale et la presentation 
clinique, en particulier le syndrome 
d’Alport (syndrome nephrotique- 
hypoacousie chez des hommes jeunes 
dans la 3 e decennie). 

Dans cette tranche d’age et chez les sujets 
d’age moyen, les glomerulonephrites 
represented une cause importante 
d’insuffisance renale, en particulier la 
glomemlonephrite a depots mesangiaux 
d’lgA (ou maladie de Berger). Celle-ci 
se presente habituellement sous la 
forme d’hematuries macroscopiques 


recidivantes et (ou) d’une proteinurie 
d’abondance variable, rarement de 
rang nephrotique. 

Chez le sujet age, il faut evoquer de 
principe 1’obstacle, la toxicite renale 
medicamenteuse, la glomemlonephrite 
extracapillaire et le myelome. 

L’ obstacle sur les voies urinaires peut 
etre d’origine soit prostatique soit neo- 
plasique. La recherche systematique 
d’un obstacle doit faire partie de reva- 
luation d’une insuffisance renale tant 
les consequences therapeutiques sont 
importantes : la levee de l’obstacle per- 
met generalement la recuperation et, 
en tout cas, la stabilisation de l’insuf- 
fisance renale. 

Chez le sujet age, il faut aussi suspec- 
ter systematiquement l’atteinte 
nephrotoxique en raison de la sensibi- 
lite particuliere du rein age a toute 
agression exogene (v. recommandations 



Relation entre la creatinine plasmatique (ordonnee) et le debit de filtration 
glomerulaire (abscisse). 

La forme hyperbolique de la courbe est liee a la relation inverse entre la creatinine 
plamatique et sa clairance. 

La partie rectiligne presque horizontale de cette courbe implique qu ’une diminution 
importante de la filtration glomerulaire est necessaire pour que la creatinine 
plasmatique augmente de fagon detectable. Une faible augmentation de la creatinine 
plasmatique en dega des valeurs seuils de la normalite peut done correspondre a une 
reduction significative de la fonction renale. 
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Creatinine «corrigee» ou formule de Cockcroft 


P our mieux rendre compte de la 
relation entre la creatinine plas- 
matique et la filtration glomerulaire et 
pour tenir compte de la masse muscu- 
laire et enfin eviter les eixeurs liees a un 
recueil urinaire incorrect, il a ete pro- 
pose d’estimer la clairance de la creati- 
nine a partir de formules. La plus utili- 
see et la mieux validee est celle 
proposee par Cockcroft et Gault en 
1976: 


Le coefficient a est 1 ,04 chez la femme, 
1,25 chez l’homme pour tenir compte 
des differences constitutionnelles de 
masse musculaire. COcr est exprime en 
mL/min. Les valeurs normales sont de 
130 ± 30 mL/min chez l'homme et 1 10 
± 20 mL/min chez la femme. La valeur 
inferieure de la normale etant proche de 
100, la valeur de COcr exprime gros- 
sierement le pourcentage de fonction 
renale residuelle. 

Les avantages de cette formule sont 
considerables : rapidite, absence de 
recueil urinaire et done meilleure repro- 
ductibilite, meilleure correlation avec la 
filtration glomerulaire, que la clairance 
de la creatinine mesuree a partir du 
recueil urinaire. La COcr a ete validee 
pour des valeurs extremes de filtration 
glomerulaire, d’age (a l'exception des 
enfants et adolescents et des sujets tres 
ages - plus de 80 ans), de poids (a l’ex- 
clusion des obesites extremes et de la 
grossesse) et, enfin, au cours de la trans- 
plantation renale (avec ou sans ciclo- 
sporine). 

Les limitations de la formule de Cock- 
croft doivent etre connues : COcr et 


filtration glomerulaire sont fortement 
correlees mais ne sont pas identiques 
et l’ecart moyen entre les 2 mesures 
peut atteindre jusqu’a 15 %. 

En pratique, si Lon place la valeur 
seuil a 60 mL/min, une COcr superieure 
a ce seuil correspond pratiquement 
toujours a une filtration glomerulaire 
superieure a 80 mL/min, alors qu'une 
valeur inferieure a 60 mL/min implique 
une probability d’insuffisance renale de 
75%. 

Rappelons que la technique 
de mesure de la creatinine 
plasmatique influe consi- 
derablement sur le calcul de 
la clairance a partir de la formule de 
Cockcroft. 

La variability analytique est ainsi respon- 
sable d’une fluctuation de la creatinine 
plasmatique et rend compte de la plupart 
des variations observees de la creatinine 
plasmatique inferieures a 10 %. 
Enfin, il existe certaines circonstances 
particulieres ou la creatinine plasmatique 
peut augmenter sans variation conco- 
mitante de la filtration glomerulaire, 
une situation egalement appelee 
pseudo-insuffisance renale. Ces cir- 
constances sont representees par : 1 . 
une production augmentee de creati- 
nine, notamment par ingestion de 
viande bouillie riche en creatine, 2. 
L administration de substances dimi- 
nuant la secretion tubulaire de la crea- 
tinine (cimetidine et trimethoprime) et 
3. L existence dans le plasma de sub- 
stances interferant avec le dosage de 
la creatinine plasmatique par certaines 
methodes (acide aceto-acetique, acide 
ascorbique, certains antibiotiques 
comme la cefoxitine ou la flucyto- 
sine). ■ 


ANAES, encadre). En particular le 
role aggravant des anti-inflammatoires 
non steroidiens doit etre systematique- 
ment evoque lorsqu’il existe une 
nephropathie sous-jacente, une deple- 
tion volemique ou diverses associa- 
tions medicamenteuses comportant 
notamment des diuretiques et (ou) des 
inhibiteurs de Lenzyme de conversion. 
Certaines formes de glomerulone- 
phrites extracapillaires survenant dans 
le cadre de microvascularites a ANCA 
( antineutrophyl cytoplasmic antibody ) 
evoluent par poussees successives et 
peuvent etre decouvertes au stade 
d’insuffisance renale. La presentation 
est habituellement celle d’une insuffisance 
rapidement progressive accompagnee 
d’une proteinurie d’abondance variable 
et d’un sediment urinaire « actif » avec 
hematurie et cylindres hematiques. 
Enfin, le myelome doit etre evoque 
devant une insuffisance renale progres- 
sive avec une proteinurie abondante ne 
reagissant pas a la bandelette urinaire 
car constitute exclusivement de chaines 
legeres d’immunoglobuline. 

Chez le sujet atherosclereux, en 
particulier lorsqu’il existe deja une 
manifestation connue de l’atherosclerose 
(ischemie arterielle dans les territoires 
carotide, coronaire ou des membres 
inferieurs), une nephropathie vasculaire 
doit etre evoquee. La realisation d’une 
echographie-doppler des arteres du 
rein doit etre largement, voire syste- 
matiquement indiquee a la recherche 
d’une stenose de l’artere renale uni- ou 
bilaterale responsable d’une hyperten- 
sion reno- vasculaire ou d’une nephro- 


COcr = a x (140 - age en annees ) x poids en kg 
creatinine plasmatique en pmol/L 


- Tableau II — 
Demarche diagnostique 


Circonstances 

Syndrome nephrologique 

de survenue 

Syndrome glomerulaire 

Syndrome interstitiel 

Syndrome vasculaire 

Adulte jeune 

Syndrome d’ Alport 

Uropathie malformative 
Polykystose 


Sujet age 

glomerulonephrite extra- 
capillaire 

(maladie de Wegener) 

Obstacles urinaires 

Toxicite medicamenteuse 
Myelome 

Nephropathie ischemique 

Diabetique 

Glomerulosclerose 


Nephropathie ischemique 
Stenose de Lartere renale 

Atherosclereux 



Nephropathie ischemique 
Stenose de Lartere renale 
Embolies de cristaux de 
cholesterol 

Nephroangiosclerose (?) 
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Per (pmol/L) 



An cours d’une maladie renale detruisant progressivement chaque annee line partie des reins 
(ligne noire), le debit de filtration glomerulaire (ligne rouge) lie commence a baisser que lorsque 
environ 50 % de la masse renale fonctionnelle est perdue (hyperfonction transitoire des nephrons 
restants). 

En raison de la relation exponentielle entre la filtration glomerulaire et la creatinine plasmatique 
(ligne bleue), celle-ci ne s’eleve que tardivement : le doublement de la creatinine plasmatique de 
100 a 200 pmol/L traduit une reduction de 50 % de la filtration glomerulaire et line masse renale 
residuelle fonctionnelle d’ environ 25 %. 


pathie ischemique. Cette possibility 
doit etre tout particulierement e voqutie 
lorsqu’on constate une aggravation de 
la fonction renale sous traitement blo- 
quant le systeme renine-angiotensine. 
Vingt-cinq pour cent des stenoses de 
l’artere renale ne s’accompagnent pas 
d’ hypertension arterielle et son 
absence n’exclut done pas le diagnostic 
de nephropathie ischemique. 

Les embolies de cristaux de cholesterol 
sont une cause importante mais large- 
ment meconnue d’insuffisance renale 
survenant chez des sujets atheroscle- 
reux. Ces atteintes sont assez facilement 
reconnues lorsqu’elles surviennent de 
fa 9 on aigue dans les suites d’une chi- 
rurgie cardiovasculaire ou d’un cathete- 
risme aortique. Les formes insidieuses 
devolution lente sont beaucoup plus 
frequentes mais meconnues car gtintira- 
lement responsables d’un tableau d’hy- 
pertension arterielle au l er plan avec une 
aggravation progressive de la fonction 
renale sans syndrome urinaire. Beau- 
coup de ces malades sont classes a tort 
comme ayant une nephro-angiosclerose 
secondaire a 1’ hypertension arterielle, 
alors qu’en realite l’hypertension arte- 
rielle est d’origine renale et complique 
l’atteinte vasculaire ischemique du rein. 


Les relations entre hypertension arterielle 
et nephropathie vasculaire restent com- 
plexes. Environ 3 % des hypertensions 
arterielles compliquent une atteinte 
renale, soit stenose de l’artere renale, 
soit nephropathie parenchymateuse. 
Inversement, l’hypertension arterielle 
aggrave revolution de 1’ ensemble des 
maladies renales quelle qu’en soit 
l'origine. Cependant, le role de 1’ hy- 
pertension arterielle essentielle dans le 
declenchement d’une nephropathie 
vasculaire de type nephro-angiosclerose 
reste controversy. 

Chez le sujet diabetique, la survenue 
d’une complication renale doit etre en 
principe depistee annuellement par le 
dosage de l’excretion urinaire d’albu- 
mine, la mesure de la creatinine plas- 
matique et de la pression arterielle 
(tableau I). 

Chez un patient diabetique de type 1 , 
jeune, avec une proteinurie et une reti- 
nopathie, les problemes diagnostiques 
sont limites car, dans cette circons- 
tance, la certitude d’une glomerulo- 
sclerose diabetique est proche de 100 % 
et la biopsie renale est inutile. 

11 en est tout autrement chez les 
patients diabetiques de type 2 qui 
represented 10 fois plus de malades et 


chez qui le risque de surve- 
nue d’une atteinte renale est, 
comme dans le diabete de 
type 1 , estime proche de 30 % . 
Chez ces malades plus ages, 
souvent hypertendus avant 
meme la survenue du diabete, 
l’atteinte renale n’est pas tou- 
jours liee a la glomeruloscle- 
rose du diabete. Les etudes 
systematiques par l’echogra- 
phie-doppler des arteres 
renales et la biopsie renale 
ont montrti que dans cette 
population, settlement 
1 tiers des patients develop- 
paient des lesions caracteris- 
tiques de glomerulosclerose 
diabetique, 1 tiers des lesions 
ischemiques renales en rap- 
port avec une nephropathie 
vasculaire atherosclereuse et, 
enfin, 1 tiers une nephropa- 
thie d’ autre nature. Cette 
derniere eventuality doit etre 
evoquee dans les populations 
a haute prevalence du diabete, 
oil la rencontre fortuite d’une 
autre nephropathie chez un sujet dia- 
betique age est tout a fait possible. La 
notion importante est que ces 3 formes 
d’ atteintes renales ne sont habituelle- 
ment pas distinguables les unes des 
autres sur des bases purement cliniques 
(proteinurie, fonction renale, hyper- 
tension). Par ailleurs, les valeurs pre- 
dictives positive et negative d’une reti- 
nopathie diabetique au fond d’ceil ne 
permettent pas de distinguer les 
patients avec ou sans glomeruloscle- 
rose. 

L’ ensemble de la demarche diagnos- 
tique est recapitule dans le tableau II a 
double entree (syndrome nephrolo- 
gique x circonstance de survenue). 
Globalement, 1’ attitude pratique est 
assez simple : lorsque des anomalies 
urinaires ou sanguines orientent vers 
une maladie renale, le patient doit etre 
adresse au nephrologue qui juge de la 
demarche diagnostique optimale et du 
recours judicieux aux examens com- 
plementaires adaptes a chaque cas : 
imagerie et (ou) biopsie renale. 

Evaluation pronostique 

Malgre son caractere initialement 
indolent, le pronostic de l’insuffisance 
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Toxicite renale chronique des medicaments 


L a toxicite renale des medicaments 
est extremement frequente et elle 
est responsable d’une morbidite et 
d'une mortalite non negligeables. La 
principale forme clinique de toxicite 
renale des medicaments est l’insuffi- 
sance renale aigue (15 % des admis- 
sions hospitalieres pour insuffisance 
renale aigue et 30 % des insuffisances 
renales aigues acquises en milieu hos- 
pitalier) mais parfois la toxicite est 
cumulative et peut rendre compte 
d’une alteration chronique de la fonc- 
tion renale. 

La toxicite renale chronique des medi- 
caments est habituellement liee a un 
effet cytotoxique direct dependant de 
la dose. Les medicaments plus particulie- 
rement concemes sont les antibiotiques 
(aminoglycosides, amphotericine B) et 
les agents chimiotherapeutiques, en 
particulier le cisplatine. L’ insuffisance 
renale chronique apres cisplatine est 
un exemple typique de toxicite renale 
cumulee. Elle peut meme progresser 
ou apparaitre apres 1’ arret de la chimio- 
therapie. Une hypokaliemie et (ou) une 
hypomagnesemie sont parfois observees 
et peuvent persister a distance de 1’ episode 
aigu notamment avec le cisplatine et 
rifosfamide. 

La nephropathie des analgesiques est 
une nephropathie interstitielle chro- 
nique avec necrose papillaire secon- 
daire a F absorption cumulee massive 
et prolongee d’ analgesiques a base de 
phenacetine, cafeine et aspirine. Cette 
association n'est actuellement plus 
commercialisee en France et F appli- 
cation des recommandations devrait 
eviter les accidents renaux lies a un 
surdosage prolonge. 

Les anti-inflammatoires non steroi- 
diens sont essentiellement respon- 
sables d’insuffisance renale aigue 
fonctionnelle et reversible. Leur role 
dans la survenue d’une insuffisance 
renale chronique n’est actuellement 
pas clairement demontre. 

L’ ingestion chronique de lithium chez 
les patients ayant une psychose 
maniaco-depressive est associee a 


differentes formes d’atteinte renale. Le 
diabete insipide nephrogenique est la 
plus frequente, mais l’acidose tubu- 
laire renale, le syndrome nephrotique 
et une forme de nephropathie intersti- 
tielle chronique ont egalement ete 
rapportes. Cette derniere fait habituel- 
lement suite a une exposition prolon- 
gee a des doses supratherapeutiques de 
lithium avec des lithiemies excedant 
volontiers 1,2 voire 1,5 mmol/L. 
Depuis 1990, a ete decrite, en particulier 
en Belgique et dans les pays limi- 
trophes, une nephropathie interstitielle 
chronique survenant chez des femmes 
apres Fexposition a des herbes chi- 
noises utilisees (a fortes doses) dans le 
but d’amaigrissement. Cette atteinte 
renale a ete attribuee a l’acide aristo- 
lochique contenu dans certaines des 
preparations d’herbes chinoises, mais 
d’autres nephrotoxines pourraient ega- 
lement etre en cause. L’evolution vers 
F insuffisance renale terminale est rela- 
tivement lente mais une proportion 
importante de patients developpent 
secondairement des cancers uro- 
epitheliaux largement favorises par 
F effet carcinogene de la nephrotoxine. 
Les anticalcineuriques (ciclosporine, 
tacrolimus) sont habituellement res- 
ponsables d’une insuffisance renale 
aigue fonctionnelle liee a l'effet vaso- 
constricteur de ces medicaments sur la 
circulation renale mais ils peuvent etre 
responsables a long terme d’une 
nephropathie interstitielle chronique 
fibrosante. 

Enfin, certains medicaments peuvent 
etre responsables d’une toxicite renale 
par obstruction intratubulaire, voire 
une veritable lithiase medicamenteuse. 
Ces medicaments peu solubles dans 
l’urine a pH physiologique precipitent 
soit dans les tubes, soit dans les voies 
excretrices. Parmi ces medicaments, 
les plus frequemment en cause actuel- 
lement sont le 7-hydroxymethotrexate, 
F indinavir, une antiprotease utilisee 
dans le traitement des infections par le VIH 
et certains sulfamides peu solubles, 
notamment la sulfadiazine. ■ 


renale chronique progressive n’est pas 
bon. II est important d’ identifier quelles 
nephropathies sont progressives vers 
1’ insuffisance renale terminale et quels 
sont les facteurs determinant cette pro- 
gression sur lesquels il est possible 
d’agirmedicalement. Certains facteurs 
de progression des nephropathies iden- 
tifiees ne sont pas modifiables comme 
la nature de la nephropathie, le sexe et 


certains facteurs genetiques. D’autres 
facteurs de progression sont par contre 
modifiables et accessibles a un traitement 
comme notamment l’hypertension 
arterielle qui joue un role aggravant au 
cours de pratiquement toutes les 
nephropathies, ainsi que l’abondance 
de la proteinurie au cours des nephro- 
pathies glomerulaires. 

L’ influence de la proteinurie a ete clai- 


rement demontree dans plusieurs 
etudes prospectives, le risque de pro- 
gression etant particulierement eleve 
lorsque la proteinurie est superieure a 
3 g/24 h. Plus que la proteinurie initiale 
c’est la proteinurie residuelle sous traite- 
ment qui semble le facteur determinant. 
Ajoute a des arguments experimentaux 
cela suggere que la proteinurie exerce 
en soit un effet deletere en favorisant 
la fibrose interstitielle et la progression. 

Conclusion 

Une attitude passive n’est plus justifiee 
en 2001 devant une nephropathie 
accompagnee d’hypertension et de 
proteinurie abondante. Meme lorsqu’il 
n’existe pas de traitement specifique, 
tout doit etre mis en oeuvre pour ralentir 
la progression avec des traitements 
symptomatiques, anti-hypertenseurs et 
anti-proteinuriques. D'une fa<jon generale, 
F absence de suivi nephrologique specia- 
lise est un handicap chez ces malades 
se traduisant par une « perte de 
chance » en termes de morbidite precoce 
(« survie » renale) et de mortalite au 
moment de la mise en dialyse. ■ 

Summary 

Diagnostic of mild chronic renal 
insufficiency 

Thierry Hannedouche, Francois Chantrel, Evelyne Fricher 
Chronic nephropathies are usually asymp- 
tomatic and should therefore be systemati- 
cally depisted, especially in “high risk” 
patients. These subgroups of patients have 
been relatively well defined as subjects with 
hypertension, diabetes and ageing. 

A plasma creatinine concentration of 
150pmol/Lcan easily diagnose chronic renal 
failure with an absolute specificity (100 % 
of the subjects do have a glomerular filtra- 
tion rate beneath 80 mL/min). This threshold 
however is too high as some patients may 
already exhibit a significant reduction in 
renal function. “Corrected” creatinine, i.e., 
computing creatinine clearance using the 
Cockcroft’s formula allows a more reliable 
estimation of glomerular filtration rate. 

The long term prognosis of chronic renal fai- 
lure is far from good. The progression rate 
is higher in patients with persistent hyper- 
tension and heavy proteinuria that are them- 
selves amenable to symptomatic therapies. 
Timely nephrologic referral is a warrant of 
optimal care. 
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Pour en savoir plus sur ce theme ou la nephrologie 
(textes, references et iconographies) consultez 
notre site web : www.nephrohus.org 
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